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　　　The　present　paper　deals　with　inhibition　of　the　cultivated　leukocytes　obtained　from　desens’itized　rabbits
by　the　addition　of　tuberculin．　At　the　same　time，　tuberculin　skin　reaction　and　serum　preeipitation　reaction
was　also　tested　at　a　de且nite　interval　after　sensit，ization　and　desensitization　treatmen七．
　　　For　the　purpose　of　desensitizing　rabbits，　animals　already　inoculated　with　tubercle　baeilli　were　’treated
with　daily　subcutaneous　injections　of　the　Sauton－tuberculin　in　small　amounts．　At　the　same　time，　desen－
sitization　treatment　with　a　intravenous　injection　of　a　large　ardount　of　the　Sauton－tubereulin　was　carried
out　in　another　grQup　of　rabbits．
　　　The　following　results　were　obtained．
　　　1）　1血the　rabbits　desensitized　by　repea七ed　injeetions　of　small　amount　of　tubercul．in，　tuberculin　skin
reaetion　beeame　weaker　and　weaker　in　its　intensity，　running　parallel　with　the　desensitizing　treatments，
and　after　a　cevtain　interval　it　turned　cotnpletely　negative　；　however，　antibody　amount　in　serum　gradually
inereased　followed　by　maintaining　praetically　a　eonstant　value．　ln　othet　words，　a　dissociation　of　para－
llelism　between　intensity　of七uberculin　skin　reaction　and　amount　of　serum　antibodies　was　found．
　　　2）The　grade　of　inhibition　of七he　culture，　continued七〇mai．ntain　a　constant　value　throughou七the
entire　course　Qf　desensitization，
　　　3＞　The　dissociati’on　phenomenon　is　eonsidered　to　be　the　result　of　an　exeess　production　of　£tee　and
sessile　antibodies．
　　　　4）　Tuberculin　skin　reaction　turned　negative　with　desensitizing　treatment　with　a　large　amount　of
tubereulin，　while　the　grade　of　inhibition　of　the　culture　was　not　influenced　by　this　treatment．
　既に第1篇の緒言に述べたように，結核動物のツベルク
リン脱感作は，結核におけるアレルギーと免疫に関する論
争の重要なkey　pointの一つでありながら，脱感作機構
そのものに対して払われた関心は甚だ薄いものであった。
．この聞，小野江以下1）一’7）の教室の一連の二三は，血清の．
抗体量と皮膚のアレルギー反応め強さの関係を手掛りとし
て，主としてA℃thUS型アレルギーについて棚二究しt脱感
作が遊離性及び細胞1生抗体の過剰によって結果されるとい
う結論に二到達し，脱感作の機序：に一応の説明を．1〒｝出した。
そして安在のはツベルク．リン脱感作において，結核動物の
ツ反応．の強さと．血清沈降素の聞に同様の関係を見出し，こ
の場合もArthus型と同様，ツ反応抗体の過剰によって起
るもので．あろうと推i論している。
　　しかし安在自身もいっているように，この推論はかなり
飛躍があるようである。即ち古くからいわれているように，
異種蛋白感作によるArthus型アレルギー一とツ型アレルギ
ーの間には，本質的とも見なし得るような差異が存在する
のである。
　その中で最も注日されるのはアレルギー動物の組織細胞
の組織培養に対する抗原の影響であって，ツ型にあっては
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培養細胞の発育が抗原添加によって抑制されるのに反し，
Arthus型では抑制されないという事実である。著暑は前
2編9）・9・）において，結棲家兎を使用してまずAronsonの
古典的な実験を追試確認し，家いでこれを或る程度，定最
化してツ反応，並びに血清沈降素の出現と，培養白血球の
ツ感受性の出現の時期的関係を追求したが，本篇において
は結該動物のツ脱感作に際して，この白血球のツ感受性が
いかなる態度を示すかを検討し，ツ反応が全く陰性化して
も培養細胞のツ感受性は低下しないことを見出した。この
成績から，ツ脱感作の機構について考察を加えた。
実瞼材料並びに方法
　実験動物及び結核感染方法：白色成熟家兎15羽，第2
篇に使用せるものを引き続き使用した。第1群はBCG　10
mg皮内感染後35日目に仲野株1／100　mg静脈内重感染，
第II群は仲野株1／100　mg静脈内感染を行ない，第1群は
脱感作群として感染77日目より少量頻回脱感作操作を加
え第H群は感i染放置群とした。第皿群は大量：脱感作に使
用した。
　脱感作方法＝安在にならい加熱Sauton－tuberculin（力
価は標準伝研0．T．の10倍稀釈に相当）0．1ccに生理的食
塩水0．9ccを加えて1．Occとして，これを連日轡部皮下に
注射，10日毎にSauton一ツ0．1　ccずつ増量し，最後には
原液1．5cc連日皮下注射を行なった。〔少量頻回脱感作操作）
　大量脱感作は加熱Sauton一ッ5．O　ccを耳静脈より注入
した。
　採血及びツ反応の前日は脱感作注射は中止した。
　組織培養法：前篇に記述した被覆硝子法により37℃培
養で約40時閲判定とした。
　遊走発育度測定：前篇と同様，面積測定法10）により遊
走発育度（R．M．），細胞毒係数（GI．），比較細胞毒係数（C．C，1．）
を算出した。
　沈降：反応術式：前篇と同様，緒：方にならない抗体価を
’測定し抗血清稀釈値及び抗原稀釈値を記載した。
　Tuberculin：反応；40倍稀釈伝研OT　O．1　ccを家々背
部皮内注射し48時間後，発赤，高張，硬結を測定した。
猶，一度ツ反応ないし脱感作に使用した部位は避けた。
実験成績
　A・少量頻回腕感作実駿
　少量毎回脱感作群及び感染放置群の組織培養，ツ反応及
び血中抗体価の消長をまとめたものをTabIe　1及びTable
2に示した。No．3，5，6は実験経過中に死亡したので記
載していない。組織培養はGI．を中心に経過を観察した。
　また脱感作群では，あきらかに脱感作効果が認められた。
詳細に二ついては次の如くなる。
　1）血中抗体量とツ反応の関係
　脱感作群及び感染放置群における両者の関係を図示した
ものがFig．1及びFig．2である。
　第1群はBCG感染後7～15日の間にツ反応は全例陽転
し，以後増強した。仲野株感染により一過性に低下，また
は陰性となったが，3日後には旧に復し，BCG感染77日
目，仲野株重感染42日目より脱感作を開始したが，40日
目頃より翻転しはじめ，60　・一120日で全例陰寵した。沈降
抗体は7’日Hより出現しはじめ，仲野株感染後上昇し，更
に脱感作により抗体価の上昇著しく16～32倍までとなっ
た。
　第II群は仲野株感染後10～20日の問にツ反応は全例陽
転し，以後増強した。沈降抗体は8日より出現しはじめた
が，8倍稀釈以上となることはなかった。この経過は安在
の報告に一致：する。
　2）脱感作群と感染放置群の組織培養発育抑制現象の経
過
　前述の血中抗体量測定とツ反応に平行して組織培養を行
った。その成績はFig．3及びFig．4に．みる如くである。
即ち各々の高濃度OT添加例（30×，60×，90　x，120×）の
C．1．平均を算出，この経過を経時的にグラフに現わしたも
のである。
　脱感作群についてはFig．3にみる如く仲野株重感染後
23日より（BCG感染より58日）No．2及びNo．3に組織
培養発育抑制現象があらわれ，77日目〔107日〉には全例
共に抑制が陽性となり，C．1．　O．δ以下で以後，この値を持
続している。この間，ツ反応は60～120日の問で陰転して
おり，この関係はFig　1ど比較すれば明らかとなる。抑制
の出現したNo．2を例にとり，　OTの各稀釈に対するC．1．
の経過をFi畠5に示した。即ち30　x，60　x，90×，120　x
OT添加では，各稀釈とも仲野株感染後77日頃よりC，1．
0．5以下となり，一時的｝⊂90xでC工0．5以上となったが，
その後は順調に発育抑制現象がみられ，ツ反応は脱感作開
始70日頃より滅弱して不安定となりはじめ，100日頃より
殆ど陰性となっている。即ち脱感作効果が出現し，ツ反応
面隠しても猶，培養抑制現象は引き続き’証明されるわけで
ある。
　感染放置群についてはFig．4にみる如く，仲野株感染後
35日目より組織培養発育抑制が認められ，No，7，8，10に
著しかった。54日では全例共に強い培養抑制を認め，以
後もC．1．は殆ど0．5以下をとり，引き続き’抑制を認めた。
この問のツ反応との関係はFig．2にみる如くで，10～20日
聞に陽転し，以後も発赤経は工5～20mmを維持しており，
血清抗体価は8倍まで陽性となっている。
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Table　1．　Relation　between　Tissue　Oopltzere　lnh．ib’ition，　Tesberctelin　Reaction　and　Antibocly
　　　　　　　Titer　in　Tuberculous　Babbits　Deserzsif．ized　by　Repeat．ed　ino’eetion　with
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　a　Small　Amount　of　Tuberculin
No．　of
rabbit
No．　1
Infection　with　the
　　　　　　　　　　　　　－Nakano　strain
Commencement　of　　　　　　　　　　　　　－desensitization
No．　2
Infeetion　with　the
　　　　　　　　　　　　　－Nakano　strain
Commencement　of　　　　　　　　　　　　　．desensitization
No’　4
Infeetion　with　the
　　　　　　　　　　　　　一一＞Nakano　strain
Commeneement　of　　　　　　　　　　　　　－desensitiza七ion
Date　of
tエssueculture
6－28－53
7一　1－53
7一　3－53
7一一16－53
7－20－53
7－28－53
7－30－53
8－19一噂53
9一一27－53
10一　7一一53
10－17－53
10－27－53
11一　6一・53
11一一16－53
11－27－53
12－17－53
12－25－53
6－28－53
7一　1－53
7一　3－53
7一　6－53
7－16－53
7－20－53
7－28－53
7－30　一53
8－19－53
9－18－53
9－27－53
10一　7－53
10－17－53
10－27一一53
11一　6－53
11－16－53
12－10－53
12－17－53
12－25－53
1一　7－54
7一　1－53
7一　3－53
7一　6－53
7－16－53
7－20－53
7－30－53
8－19－53
9－27－53
10・一　7－53
10－27－53
11－16－53
11一一27－53
12－10－53
12－17－53
12一一25＝53
1・一　7－54
Con一
’trol
（R．M．）
3．93
2．56
3，90
5，20
?????ー ? ??
O．77
2．83
2．43
4．52
2．14
4．07
6：20
4，22
4　80
2．63
4．50
4．76
2‘40
7．50
2．95
1．82
3．85
1．23
1．90
1．17
3．10
1．68
2．35
2．20
2．95
10r8
680
1．40
5．90
5．50
6．53
6．0
4．04
2，38
3．9e
工40
1．20
2．05
6．07
5．03
4．57
2．24
6．83
2．37
4．50
Dilution　of　sautontuberculin　（C．L）
30　× 60×
　　1
0．43i　O．27
0．811　O．53
0．65i　1，10
0．471　O．47
??）?》? ????
?????????????
O．91
??
O．08
0．16
0．32
0．21
0．08
O．50
0．70
0．93
0．79
O．70
0．82
0．20
0．89
O．36
0．23
0．49
0．09
O．47
0．57
0．44
0．03
O．30
0．34
0．15
0．10
O．70
0．31
1．28
0．66
O．61
0．37
0．74
0．35
O．10
0．04
0．03
0．34
??? ??
O．16
O　48
0．53
0．68
0．38
O．91
0．22
0．56
0．10
????．?←? ??? ?
?????????????????
?）??????????
O．80
0．89
0．72
0．95
?←?????????
?????
?????????????
O．28
0．34
0．18
0．22
???? ?????
O．59
1．O
O．44
0．52
?????
?????????????
O．41
0．22
0．23
0．22
90×
O，38
1，40
1．19
0．67
O．65
0．34
1．10
1．24
120×
O．66
0．89
1．39
0．67
O．69
1．0
1．07
0．38
O．901　1．78
0．271　O．66
0．751　O．6：
0．22［　O．51
????
O．81
1．33
0．67
1．25
O．40
0．85
0．77
0．76
O．44
0．73
0．30
0，20
O．36
0．75
0．27
0．11
O．19
O．18
1．14
0．32
0．52
0．43
1．30
1．28
0．79
0．・65
0．79
O．55
1．O
O．80
0．98
O．39
0．57
0．39
0．55
O．43
0．21
0．45
0．10
?????
O．17
O．91
1．25
1］6g1
1．02
O．91
0．82
0，35
0．73
O．66
0．04
0．20
???ー
?????
O．45
1．0
1．O
O．83
0．83
O．66
????
?????
???ー?
O，29
O．33
0ユ9
0．42
240×
O．62
0．55
1．35
0．48
O．65
0．84
1．07
0．71
?????
?????????
1ユ2
0．21
1．24
0．51
1．35
O．79
0．67
0．87
1．58
O．60
1．O
O．81
0．85
????????
O．82
?? ??
???????
O．69
1．36
1．44
1．10
???．??
O．73
0ユ8
O．41
O．63
0．43
0．42
0．17
300　×
O．48
1．17
1．26
0．53
????
?????
600×
1．32
1．14
1．45
0．91
O．87
O．92
　　　　　1．04
0．30［　O．60
0．661’　O．87
0．491　e．61
1．05
0．18
1．03
1．O
O．72
1．07
0．90
1．25
????
O．85
O．32
????
0．78
???? ?
?????
?????
1．20
1，53
1117
0．77
1．13
0，67
0．27
0．79???「????
?????? ??
O．19
L17
’O．80
O．89
1．04
0．80
1．50
O．99
0．82
1．43
1．10
O．31
0．78
0．48
O．70
????
????????????????
??．?．??
1　28
0．95
0．14
0．75
??
?????
O．49
????
???? ????
Tubercu！in
　reaction
　　0
18×23
18×23
25×23
21×23
15×14
15×14
12×15
10×10
2×　3
2×　2
??????????
15×15
18×20
18×20
20　×28
　20　×　28
・　16　×　18
　工0×12
　20×23
20×15
13　×　13
12×12
12×12
15×15
13×14f土）
17×18
12×10’±）
10×12’D
　　o
　　o
　　o
23×22
23×22
22×23
18×18
10　×　12
11×10
13　×12（±）
　　o
　　o??
Antibody
　titer
4×　80
4×160
4×160
4×160
8×　80
8×160
16　×　640
8×640
8×160
8×160
8．〉　160
8×160
8×320
8×320
16×320
16　×　320
2×　80
4×　80
4×　80
4×320
4×320
4×320
8×320
8×640
16　×　640
16　×　640
16×640
32　×　320
32　×　320
32　×　320
32　×　320
32　×　320
32　×　640
4×　80
4×　80
4×320
4×320
4×　80
8×640
8×640
16　×　320
8×640
8×640
16　×　320
16×640
16　×320
16　×320
16×320
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　　　　　　Table　Z．　Relation　between　Tissue　Czelture　lnhibitden，　TubeTculin　Reaction　and　Anttibody
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Titer　in　Tubereulous　Non－desensitized　Rabbits
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No．　of
rabbit
No．　7
rNo．　8
No．　9
No．　10
Da七e　of
tissue
culture
10一一　5－53
10一　7－53
10－27－53
11一　6－53
11－16－53
11－27－53
12－10－53
12　一17－53
12－25－53
1－21－54
Con－
trol
（R．M．）
Dilution　of　sautontuberculin　（C，L）
30　× ’60×
10一　5－53
10－17－53
10－27－53
11一　6－53
11－16－53
11－M－53
12一一10－53
12＝25－53
1一　7－54
1．73
1．45
1．16
2．68
4．60
3．30i
　　F
8．30
3．30
1．60
9．02
　　1
O．93
0．83
0．19
0．11
0．05
0．39
0．43
0．55
0．23
0．05
1．13
2．65
1．66
1．70
4．17
1．57
4．55
1．36
1．50
10一　5－53
10－27－53
11一　6－53
11－16－53
12－10－53
12－17－53
12－25一一53
1一　7一・54
10一　5－53
10一　7－53
10－M－53
11一　6－53
11－16－53
11一一27－53
12－10－53
12－25一一53
1．13
4，30
1．20
5．37
1．15
10．10
1．45
2．60
工65
1．80
1．45
1．91
3．91
4．20
8．30
8．90
O．79
0．38
0．29
0．18
0．14
0．13
0．25
0．14
0．53
O．57
0．31
0．34
0．04
0．59
0．46
0．09
0．04
O．68
0．60
0．10
0．18
0．10
0．04
0．28
0．38
1．07
0．94
0．36
0．15
0．10
0．42
0，34
0．54
0．26
0．07
O．44
0．54
0．53
0．44
0．10
O．40
0．33
0．33
O．24
0．90
0．13
0．73
0．45
0．09
0．gn
1．03
0．66
0，24
0．18
0ユ1
0．03
0．46
0．30
90　×
1．35
1．70
0．73
0ユ5
0．53
0．57
0．56
0．34
0．10
1，48
0．52
0．62
0．59
0．14
0．57
0．42
O，53
O．24
0．69
0．09
O．25
0．69
0．15
120　×
1．00
0．83
0．55
0．12
0．14
0．82
0．51
0．32
0．60
0．16
1．38
0．44
0，69
0．54
0．24
0．47
0．44
0．59
0．30
0．即
O．25
0．50
0．18
0．62
0．32
0．62
0．09
O．83
0．67
0．30
O．09
0．21
0．37
0．28
O．73
1．50
0．66
0．46
0ユO
O．12
0．45
0．48
240　×
1．03
1ユ2
1．07
0．40
O．65
0．68
0．72
1．10
0．39
300x
O．87
0．74
0．93
600　×
O．23
1．271’
O．33
0．63
0．73
0．35
　　［
1．15i
　　L
O．63
0．46
0．44
0．17
0．74
0．40
0．51
0．62
1．00
O．56
0．21
1．15
0．28
1．08
0．26
O．76
0．98
O．12
0．19
0．38
1．10
O．39
0．54
O．23
0．74
O．45
O．80
Q．25
0．27
0．14
O．82
0．48
0．　17
O．91
O．44
O．17
0．12
0za
1．02
O．98
0．71
0．93
0．54
0．26
1．00
0．47
0．as
1．30
O．65
0．69
O．37
0．62
0．62
O．98
Tuberculin
　reaetion
　o
　o
20　×　18
29×17
20　×　18
20　×20
12×13
8×10
15×20
16　×20
　0
17×16
20×20
18×16
23　×25
15×14
15　×　18
15×13
13　×　14
o．s31
0．31
1．02
0．24
0，90
0，61
0．69
0．44
O．91
1．05
0．38
0．75
0．07
0，21
0．44
10×　9
20×20
15×20
20x20
15×15
15×15
12　×　14
20×25
　o
　o10×10
24×25
16×20
20×19
20×20
20　×　20
23×20
Antibody
　titer
lx　40
4x　80
4×160
2×160
4×160
4×320
4×160
4×160
4×320
2×160
　　o
　　o
2×　80
2×320
2×320
・2　×　320
4×320
4×160
4×160
1×　40
4×160
2×　80
4×320
2x　80
8×160
8×　80
4x160
2×160
2×　80
2×　80
4×160
4×工60
1×320
4×　80
8×160
2Q8
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0
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Fig・　Z．　Relat’ion　between　the　tubereulin　skin　reaetion　and　antibody　titer　in
　　　tuberculous　rabbits　non－desensitized　with　tubereulin．
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Fig・　3・　Relation　between　the　tuberculin　desensitiza－
　　tion　and　tubereulin　sensitivi’ty　Qf　eultivated　blood
　　leukocytes　from　rabbit　superinfected　with　BCG
　　and　virulent　tuberele　baeilli一
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　　　Non
　つまり感染放置群，脱感作群ともに，ツ反応の陽性，ま
たは陰性化にかかわらず，培養抑制は常に陽性である。こ
の両者の関係を表示したものがTable　3である。少量頻回
脱感作によってツ反応は陰性となり抗体価は32×640を示．
しており，一方感染放置例ではツ反応は23×25mmの発
赤を示し，また抗体価は2×320である。両二一にGI．は
0．5以下に低下して居りC．1．0．2前後である。これに対し，
正常家兎では30×O．T．添加のみに抑制をみるが，他は対
照と差程変りない。C．C．1．では両群共に正常例に比して工0
以下で，この比較からも培養抑制は明らかなわけである。
　B・大量腕感作実験
　結核感染後，ツ反応陽転した家兎にSauton一ッ5．O　cc
　o　　T　T）O　100　　　Daγ～　d臼．er　i［re⊂trOn
Fig．　4．　Relation　between　the　tubereulin　non－
　　desensitization　and　tuberculin　sensitivity　of
　　cultivated　blood　leukQeytes　from　tuberculous
　　rabbits’infected　with　virulent　tuberele　ba－
　　cilli　（Nakano　Strain．）
を耳静脈内に注射し，大量脱感作を行なうと4時聞後には
完全に陰転化し，24時間後に僅かに依復する。この間の
組織培養発育抑制現象との関係はTabIe　4－6に示した。
　Table　4は大i二二感作後4時二目のC．1．　C．C．1．であるが，
実験例No．9及びNo，13はツ反応は陰転し，抗体価2×，
及び1×を示した。No。7はOT稀釈30～240　xまではCJ．
0．5以下で抑制は確実にみられ，300×でやや弱い抑制あり
　また600×では，みられなかった。No，13では，　OT稀
釈60～300×まではいずれもC．1．　O．5以下で，抑制を認め
Table　3．　Effects　lゾTzabe7’Ci・elin’upoηthe　GTO2vtんαn（l　Mig「αtionげCz‘ltivated　Bloo（l
　　　Lezelcocytes　f’rom　Tuberculous，　T・mberc？dtrn　clesensitized　and　Normal　Rabbits
Dilut．　of
tubereulin
30　×
60×
90×
120　×
240　×
300×
600　×
　Control
Tuberculin
reaction
Antibody
　titer
Normal
Average
　R．M．
2．40
4．20
415
4．15
4．75
5．12
5．70
5．90
CI．
O．41
0．71
0．70
0．70
0．81
0．87
0．97
1．0
C．C．1．
??????
1．0
Tubereulin　d，v］sensitized
　　r．abbit　（No．　2）
Average
　R．M．
O．40
1，29
1．04
1．00
0．39
1．36
5．17
5．90
C，1．
O．10
0．22
0．ユ8
0．17
0．10
0．23
0．88
C．C．1．
O‘24
0．31
0，25
0．24
0．13
0．27
0．91
工0　1　■0
｛一）
32　×　640
Tuberculin　non－desensi－
tized　rabbit　’iNo，　8）
Average
　R．M．
O．60
0．40
0．61
1．00
0．72
0．95
1．52
4．17
GL
O．14
0．10
0．14
0．24
0．17
0．23
0．37
1．0
C．C　1．
O．34
0．14
0．20
0．34
0．21
0．26
0．38
1．0
23　×　25｛＋）
2×320
Note：　1］uberculous　rabbits　after　120　days　desensitization．
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Table　4．　仁杉6古s（ザTubercult：？z　upon漉θGrowtんαn（1ル舘g7．α翻σηo∫C？Lltiりate（1
Blood　Leuicoc？yte　fronz　Tubercutons　Rabbits　Desensitizeel　by　Singte
lnj’eetion　with　a　Large　Amount　of　Tor．berculin
札幌医誌1957
No．7 No．13 NormalDilut．　of
狽浮b?ｒｃｕｌｉ? Average
@R．M．
C．1． C．CJ． A．verage@R．M．
tc・エ C．C．1． Average
@R．M． G酬C．C．1．
30　×
60　×
90×
120　×
240　×
300　x
600　x
4．1
3．1
2．4
51
4．1
7．6
13．7
O．37
0．28
0．23
0．46
0．37
0．69
1．25
O．34
0．22
0．18．
O．35
0．34
0．48
1．50
O．60
0．50
0，88
1．40
0．88
4．0
O．12
0．10
0．18
0．28
0．18
0．80
O．10
0．10
0．14
0．25
0．12
1，0
??????????
???
??????????
?????
? 工09
1．27
1．27
1．30
1ユ0
1．45
0．82
??????
???????
???
???
?????
ー?←???
Contro1 11－O 1．0 1．0 5．0 1．0 1．0 5．5 1．0 1．o
Tuberculin
reaetion 〈一） c一一）
（一）
Antibody
　titer 2×80 1×80
c一）
Note：　Tuberculous　rabbits　after　4　hours　desensitization
　　　　（Single－dose　injection　of　large　amoun七〇f　tubercul’in）
た。この表から大量脱感作によってツ反応陰転化しても結
榎家兎白血球培養組織のTuberculin感受性は低下してい
ないことが判明した。
　Table　5及び6は各例の大量脱感作前24時間，脱感作後
4時聞，24時聞後の培養成績を正常家兎例と比較したもの
である。No．7ではツ反応は16×15　mmより陰転化し，24
時聞で．僅かに依復しているが，C．1．では4時間後，24時間
後記に等しく抑制をみる。No．13（第6表）で．はツ反応20×
17【mmより島守し，前例と同様24時聞で僅かに恢復して
いるに過ぎない。CJ。は4時間後．は前例と同じ，またはさ
らに強い程．度の抑制を認めるが，24時閲後では，抑制の程
度はやや減弱するようである。
　大量脱感作実験は例数が少なく，決定的な結論は躊躇さ．
れる．が，培養抑制とツ反応とは関係のないことが認められた。
Table　S．　Effects　of　Tuberculin　upuon　the　GTonth　and　Migration　of
　Cultivated　Blood　Lezakoeyte　」’To？n　T’aberculin．　Desensitdeed　Rabbit＄
　　　　（8殉z81njection磁ん「α　Lαrge　Amo観t〔ゾ翫6θγo肋姻
Rabbit　No．　7
Dilut．　of
tubercu！in
30　×
60×
90　×
120　×
240　×
300×
600　×
Control
Tuberculin
　reactionAntibody
　ti七er
Before　24　hoursdesensitization
Average
　R．M．
6．3
10．0
11．3
11．0
8．2
6，5
C．1．
OA7
O．75
0．85
0．83
0．62
0．49
剛・・
C．C．1．
O．66
O．87
1．00
0．82
0．62
0．43
1．0
16×15（＋）
4×80
Afte／　4　hoursdesensitization
Average
　R．M．
4．1
3．1
2．4
5．1
4．1
7．6
13．7
’C．1．
O．37
0．28
0．23
0．46
0．．37
0．69
1．25
・エ・［・・
C．C．1．
O．52
0，35
0．27
0，55
0．36
0．69
1．15
10
（一）
2×80
After　24　hoursdesensitization
Average
　R．M．
1．3
0．4
0．6
1，26
1．6
2．0
2．6
3．3
CJ．
O，39
0．12
0．18
0．45
0．49
0，61
0．76
1．0
C．C．1．
O．55
0．15
0．21
0．55
0．48
0．61
0．72
1．0
10　×　lo〈i）
2×80
Normal　rabbit
　（Average）
Average
　R．M．
g．．77
3．12
3　36
3．24
4・，0
3．91
4．26
3．91
Crl・
O．71
0．80
0．86
0．83
1．02
1．00
1．09
1．0
C．C．1．
????? ?
???????????????????
?
? ? ?
1．0
c一）
c一）
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Table　6．　EifiTect，sげTzめerculin　zepon疏θGrowthα醐Migγαtion（ゾα‘ltivαted
　　　　　Blooel　Leukoc？yte　fT’om　Tuberculin　Desensitize’d　Rabbits　（．9tingle
　　　　　　　　1吻臨伽ω蜘αLαrge．～lmO～eon，t〔ゾTu・berc　eelin）
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Rabbit　No．　13
Before　24　hours
р?ｓｅｎｓ三tization
After　4　hours
р?ｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏ?
After　24　hours
р?ｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｌｏ?
Normal　rabbit
@（Average）Dilut．　of
狽浮b?ｒｃｕｌｉ? Average
@R．M：．
G．1． 1αG・・Average
@R．．M．
C．1． C．G．1．A器gelGエlGG・Average@R．M． CJ． C。CJ．
30×　［　3．2
60×　1　50
90×　1　8．8
120×　1　12．6
240×　1　124
300×　　　辱　　　8．7
600×　1　9．7
0．15　　　0．2ユ
0241　o．301　O．60
0．421　O．491　O．50
0．601　O．721　O．gg
O．59］　O．581　1．40
0，421　O．421　O．88
0，46i　O．401　4i．OO
0ユ2
0．10
0．18
0．28
0．18
0．80
　　　　3．O
O．151　4，3
0．121　3．8
0．221　3．2
0．271　3．5
0．181　8．3
0．73］　7．25
Contro121．0 1．01　1．0 5．0 ZO　I　LO 6．90
O．43［　O．60［　2．77
0．62　　0．78　　　3ユ2
0．551　O．641　3．36
0．471　O．571　3．24
0．511　O．511　4．00
1．201　1．201　3．91
1．051　1．0　1　4．26
O．71［　1．O
O．801　1．O
O．861　1．O
O．831　1．0
1．021　1．0
1．01　1．0
1．091　1．0
i．o［　i．o［　3．gi
　　　　　I
1．Ot　1．0
Tubereulin
reaetion 20×17（＋） c一） 13×14｛±）
Antibody
”titer 1×80 1x80
（一）
o
総括並びに考按
　以上の成績を総括すると，結核動物のツ脱感作に際して，
感染初期に平行して増強したツ反応と血中の沈降素は，そ
の平行関係が解離し，時日の経過と共にツ反応は低下して
陰性となるのに反し，ツに対する沈降素は一定度まで増強
して以後，脱感作を続ける限り，その値を維持する。一方
これ等より遙かに遅れて出現し，光力菌感染によって始め
て明確となった培養白血球のツ感受：性は，脱感作によって
少しも低下することなく，ツ反応が全く陰性となっても対
照のツ反応強陽性動物と変らない感受性を示す，という結
論が得られたわけである。旭脱感作lcesしても培養白血
球のツ感受性は殆ど低下しなかったが，これは例数が少な
く，決定的な成績とはいい難いようで，今後の研究に期待
するところである。
　以上の結論の内，血肉沈降素とツ反応の関係は教室の安
在の成績と一致するもので，安在はこの成績が小野江，志
田以下のArthus型アレルギーについてなされた脱感作の
際の成績と一致するところがら，ツに対する沈降素を結榎
蹴物の抗体一般（ツ反応に関与する抗体を含めて）のindi－
catorと考える時は，小野江，志田の脱感作機構に．関する
仮説，即ち豊富な抗体の存在そのものが脱感作を結果する
とする説，をこの場合にも適用出来ると主張している。著
者の組織培養による研究は，この安在の主張を別な面から
検討することを意図して試みられたことは，緒論に述べた
とおりであるが，ここで指摘しておきたいことは，著者の
実験で得られた脱感作状態は，安在の場合と同様少くとも
沈降素に関する限り，絶えず与えられる抗原によって抗体
が中和除去された状態というのではないということであ
る。
　次に本篇の主眼である培養組織のツによる肇育抑制につ
いての成績を検討する前に，文献について考察してみたい。
既に第1篇に述べたように，結髄元物組織のinvitroにお
けるツ感受性は，Richii），　Aronson12）・13）の実験以来，多
数の研究者によって二二アレルギーの本態と見倣されてお
り，Chase14）の結核動物白血球によるッ反応の被動性感作
の成功は，この説を有力ならしめたもののように見える。
一方Rich以来の脱感作実験は，本篇の緒論にもふれたよ
うに，結核におけるアレルギーと免疫の関係について，大
き’な問題を提供したものと考えられる。しかるにこの二つ
を結びつけた実験は，著者が渉猟した限り，僅かにRich
の提唱に．応じてなされたKirchheimeri5）等の実験がある
に過ぎないのは，寧ろ不可解といわなければならない。
　そこでK：irchheimer等の成績を検討してみると，彼等
はBCG接種海狼の特に強いツ反応を呈するもののみを選
んで，その脾臓片にOTを40～80倍になるように添加し
て培養し，直径測定によって発育度を測定したところ，感
染放置群では対照に比して39～54％の細胞遊走減少が認
められたのに反し，脱感作動物では30％以上の減少を認
めることが出来なかったという。
　この成績から彼等は脱感作操作を結核感染個体の細胞性
抗体の飽和であるとし，これによって培養細胞のツ感受性
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の減弱ないし消失が結果されたものと解している。そして
脱感作例中にも軽度ではあるが発育抑制が認められるもの
のあるのは（彼等の人型菌感染群の成績は必ずしも軽度で
はないようである。〉，脱感作が不充分で細胞性抗体が充分
に飽和されずに残っていたためと説明している。
　以上の彼等の実験成績は著者のそれとは相反するもので，
両者の実験条件の吟味は慎箪を要するところと考える。ま
ず実験動物の差，海狸と兎，があげられるが，本質的な蕩
異とは考え難い。培養に用いた組織の違い，脾と揃1液白血
球，も同様本質的なものとは考えられないのである。最も
重－要な差異は寧ろ，脱感作：方法そのものにあると考えられ
る。即ち，奢者の実験ではOT　10倍に相当するSauton一
ッの10倍，即ちOT　100倍相当の1．O　ccから始めて，各
反応検査前Elを除いて毎日皮下注射を反覆し，次第に増量
し150ElでSau七〇n一ツ原液1．5　ccに到っている。これに
対しKirchheirnθr等は工O，OOO倍OT　O．5　ccより急速に．増
量して最後には2倍OT　1．0～2．Occに到る量のツを3～4日
おき『に反覆している。著者の標準とした伝研OTと彼等の
OTの力価に差異のあることは当然考えられるが，それに
しても最終濃度についてみると，特に海狸と兎の体重の差
を考えて見ただけでも，彼等の量はかなり大量’なものであ
ると考え．なければならない。しかも彼等の実験はツの最終
注射の翌日になされているのである。彼等は細胞性抗体を
抗原により中和除去したら培養細胞に対するツの毒性も除
き得るのではなかろうかという作業仮説の下に実験を試み
たのであるから，彼等がかかる大量のツ注射を行なったこ
とは，当然といえよう。
　即ち彼等の実験は一見，少量抗原の反覆処置による脱感
作のようではあるが，実は大量脱感作，Urbachif；）のde－
allergiza七ionであったと推定されるのである。　しかし脱
感作そのもののProtocolは示されておらず，さらに致命
的と考えられるのは，血中抗体の消長が一切考慮されてい
ないことで，以上の推定を検討することが不可能なことは
遺憾である。
　かかる；事」1冑はRichの脱感作実験そのものの追試者の成
績にも恐らくしばしば見られるもので，皮膚のツ反応の陰
性化だけをindicatorとした脱感作というものは，安在及
び著者の観察したような少量抗原反覆投与による脱感作，
大量脱感作，さらに爽雑物を多く含むOTの大量反覆投与
による非特異的アレルギー’状態等の種々なる場合を含み，
これが重感染に対する感染防禦試験の成績を混乱させた17）
ものと考えられる。
　さて次に薯者の成績について考按してみたい。まず成績
そのものについては，動物数が少ない憾みはあるが，菌感
染，脱感作の長期間に渉って経時的に観察され，且つ各時
点における観察はツの種々なる濃度について実施されてい
るので，充分の信頼をおき’得るものと考えられる。
　いま第2篇及び本篇の成績を通覧してみると，培養白血
球のツ感受性はツ反応が陽転しても直ちに出現せず，一・方
脱感作によってツ反応が陰思しても滅曝することがない，
ということになる。この成績を表面からそめまま受け取れ
ば，両者は関係のない互に独立した現衆ということになり
そうである。しかしながら，さきにも触れたように，ツ反
応の細胞性被動感作の可能は事実のみを考えあわせても，
両考が相互に独立した現象とは受け坂り難いところであっ
て，そのように姑えるのは単に見せかけだけのことと考え
た方が合理的なのではあるまいか。もしこの第2の考え方
が正しいとするならば，これに対して満足すべぎ説明が与
えられなければならない。
　まず両現象の出現の時閥的ずれだけに限定してみると，
単に両反応の敏感度の差異として理解することが，最も簡
単な考え方である。かかる事例は木皿平行して消長する二
つの現象の間にしばしば観察されることである。第2の解
釈は細胞のツ感受性が壊死を起すような強いツ反応に伴な
って現われるものと考えることである。この考え方はツ反
応の中に・発赤浮腫を主体とする反応と，壊死性反応という
質的に異なる二つの反応が混在しているということを前提
としている。ツが複1雑な抗原組成を持ち，．阿．つ加撃処理を
受けない菌蛋白及びツ蛋白は感作原性を有し，Arthus現
象を起し得ることを考慮すればIS），小野江が予想している
ように，ツ反応が本来のArthus現象に対比される意昧の，
ツ反応と，Ar七hus現象のoverlapしたものではないかと
いうことは充分，考慮に入れられるべきことである。しか
しながら一方，壊死性反応を示す施物もツの量を減ずると
きは，発赤浮腫だけを駐するようになるのであって，この
点から考えると両者は単に量的差異と見倣し得るのである。
この問題に関しては後に再説したい。
　しからば脱感作の際の両者の解離をどのように理解した
らよいのであろうか。
　さぎに述べたように，結蝉声の組織細胞のッ感受性が，
結核アレルギーに本質的な役割を演じているとすれば，こ
れが脱感作によっても何等の減弱：を示さないという矛盾し
た事実が提出されたわけで，もし第一の命題が正しいとす
れば，この際の脱感作は真の意昧の脱感作ではないという
結論が必然的に導き出されて来るわけである。既に北大武
田教授恥は，脱感作動物においてもアレルギー植物と同
様，血行性再感染に対して早期半田の結骸結節の形成を肺
に認めるところがら，脱感作は部分的なものに過ぎないと
主張している。ツ反応に見るような滲出炎のみならず，結
極結節の形威そのものも，R6ssle2n）以来のアレルギー病理
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学者が説く如く，アレルギー反応の表現とししr理解される
とすれば，以上のような解釈は正当性を主張し得るものと
考えられる。
　しかし，．かかる脱感作におけるツ反応の陰性化をどのよ
うに理解すべき’かという問題は，いずれにしても残されて
いるわけである。
　ツ皮内反応の組織像を検討してみると，教室1の仙場21），
楢崎22）の成績に示されているように，血管の且brinoid変
性と膠原線維の膨化を伴なった典型的なアレルギー性滲出
炎であり，A．rthus現象のそれと大差を認め難い。また最
近のDodson23）等のrabbit　ear　chamber法による観察で
は，ツによる病巣反応も血管性反応であることを明確に示
している。
　これ等の成績から皮膚のツ反応の組織発生を推論してみ
ると，ツ反応には，Richの角膜反応に見るように，組織
細胞のツによる直接の障害が関与することは否定し得ない
が，主体をなすのは，Ar七hus現象におけると同様，ツ反
応抗体（これは未だ仮想的なものであるが）による抗原抗
体反応によってひき’起された血管反応であるという考えが
浮んで来る。この際壊死を伴なうことがあったとしても，
Dodsonの病巣反応についての所見が示すように，血管反
応による己次的なものと解釈した方が理解し易い。もし，
以上の想像が当っているとすれば，脱感作によるツ反応の
滅弱ない・し消縫は，Arthus現象の脱感作について小野江
等が主張しているように，このツ反応抗体の過剰によって
結果されると推定されるわけである。
　ツ脱感作動物の沈降素が豊富なことは成績が示すとおり
で，安在が述べているように，これと平行してツ反応抗体
も豊冨に存在するものと推定することは，それ程無理では
あるまい。またこの際ツ反応における抗原，いわゆる活性
因子の量がA．rthus現象の抗原として考えると甚だ微量な
ことも，反応の場における抗体過剰の成立を容易にする一
因であろう。
　以上の推論に対して最近のCole＆Favour94）の報告は
興昧深いものである。上に述べたツ反応抗体が結核動物の
細胞（恐らく主として単球その他の網内系細胞，肝細胞そ
の仙の上皮細胞にも存在することはBuckley！b）等によっ
て認められているが）に深くincorporateされて存在する
ことは，Chase以降の細胞性云云感作の突験によって予想
されていたところである。しかるにCole等は結核感作動
物の血清をCohn法により分劃し，そのIV－X劃分が正
常動物にツ型アレルギーを被動性に伝達し得ることを発見
した。この劃分の活性は感作動物の採血前の短期間内にツ
注射を受け’た場合にのみ出現するという。もし彼等の成績
が確定的なものとすれば，脱感作動物に，この抗体が細胞
性にも遊離性にも豊富なことは，当然予想されるところで
ある。　　　　　　　　　・　　　　　　　　　　　　　・
　以上で一応ツ脱感作の機構について考按したが，最後に
高高におけるアレルギー一と免疫の関係について考察してみ
たい。
　結晶結節，即ちアレルギー性肉芽腫の形成は，結核動物
の間葉組織の持異的並びに非特異的活性の上昇と結びつけ
て考えられているが，論考は培養細胞のツ感受性に表現さ
れていると見て聞違いがないと考えられる。さてここで結
核の免疫について考えてみると，周知の如くパここでは体．
液性抗体で強力な抗菌力をもつものは知られていない。そ
して一：方，単球を主体とする網内系の活性が重要な役割を
演じ：ていることはLurie26）の実験に明なかである。即ち
結晶におけるアレルギーと免疫はともに問葉組織の特異的
活性によって結果されるのであって，誘導方法の差によっ
て異なった表現をとったに過ぎないと考えられる。そして
脱感作状態は抗原過剰の場において生起するッ反応が，こ・
の特異的活性の増強に由来する抗体過剰によって減弱せし
められた状態であり，この意昧で武田教授の説くように，
Hyperimmunisierungと同義のものと考えられる。
結 論
　人型結核菌感染家兎群に対しSauton一ツベルクリン少量
頻回脱感作及び大量脱感作を行ない，ツベルクリン反応と
沈降反応による」血中抗体量及び白」血球組織培養時のツ感受
性の消長を追求し家の如き結論を得た。
　1）少量頻回脱感作群においてはツ反応は脱感作開始後
40日頃より減弱，約60～120日で陰転した。抗体価は次第
に上昇し，ツ反応が陰転しても上昇し16倍ないし32倍の
値を維涛した。即ちツ反応と血申抗体量の平行関係の解離
が認められた。
　2）組織培養抑制現象は仲高野重感染後23日頃より出
現し，脱感作開始後も終始C．1・0．5以下の値を維持した。
　3）少数例に大量脱感作を試み，ツ反応の陰性化を認め
たが，組織培養発育抑制には著しい変化を認めず，CJ．は
ほぼα5以下であった。
　4）以上の成績について考按し，少量頻回脱感作は遊離
性並びに細胞性抗体の過剰によって結果されたものと推論
した。
　5）以上の少量頻回脱感作機構より，結核におけるアレ
ルギーと免疫の関係について考按した。
　　　　　　　　　　　　　　　　（昭和32．　2．　28受付）
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